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New phosphorous-containing macrocycles and process for their production, said process consisting in creating a 
bridge of imine linkages between at least two molecules of a dicarbonyi compound and at least two molecules of phospho- 
hydrazide. Each macrocycie consists of at least one closed chain composed of an even number, equal to or more than four, 
of synthons, each synthon corresponding to a molecule which, in the chain, follows a synthon corresponding to the other 
molecule. Said process enables in particular the production of macrocycles having following the molecular structure (I). 

(57) Abrege 

L'invention concerne de nouveaux macrocycles organiques phosphores et leur precede de fabrication. Ces macrocy- 
cles sont fabriques en realisant un pontage par des liaisons imine, entre au moins deux molecules de compose dicarbonyle 
et au moins deux molecules de phosphohydrazid . Chaque macrocycie comprend au moins une chaine fermee composee 
d'un nombre pair superieur ou egal a 4 de synthons, chaqu synthon correspondant a une molecule succedant dans la 
chaine a un synthon correspondant a I'autre m lecuie. Le procede permet en particuiier de fabriquer les macrocycles de 
structure raoleculaire (I). 
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MACROCYCLES ORGANIQUES PHOSPHORES, 
PROCEDE DE FABRICATION ET APPLICATIONS 

5 L 1 invention concerne de nouveaux macrocycles 

organiques phosphorus et leur procede de Fabrication. Eiie 
-fr s'etend a des applications specif iques de certains de ces 

macrocyc Les . 

On S3it que les macrocycles organiques sonc 
10 des enchalnemen ts hy d rocarbones refermes sur eux-aidmes seion 
un agencement g£om3trique, sym^trique ou non. Par 
"macrocyc le", on encend des composes cyciiques possedant au 
minimum 14 atomes dans ia chaine. L'int<5rSt de ces ?nacrocycle3 
reside dans leurs proprietes biologiques (notamment 
15 antibio tique) et surtout, dans leurs proprietes co m plexan bes 
vis-^-vis de cations, permettant en particulier de vehicular 
ces derniers d'un milieu ^ un autre. r ' 

Une famiile particuliSre de ces macrocycles 
reside dans les macrocycles organiques phosphorus qui, grace a 
20 ia presence de phosphore ou de group ements phosphorylds ou 
thiophosphory ids, ont des propriStSs complexantes accentuees 
et des propridtgs ssSlectives, permettant de complexer des 
cations difficilement compiexables par les autres macrocycles. 
Cet effet provient de3 caracte ris tiques st^riques et surtout 
25 des doublets libres apportds soit par les phosphores, soit par 
ies groupements phosphoryl£s ou thiophosphory les. 

Toutsf ois, tr£s peu de macrocycles phosphores 
ont pu h l'heure actuelle § t r e prepares, les precedes de 
synthases connus 4 t a n t 1 i m i t e§ s a des composes bien 
30 specif iques ; de plus, ces procedes sont de mises en oeuvre 
delicates et t r £ s on e reuses. 

On connait par exemple un procede de syn these 
de macrocycLes phosphores, derives des others couronnes, qui 
consists a faire riagir un polyol avec un compose haiogene 
3 5 phosphor-* ; ce procede est illustre dans les publications 
suivantes : 

- Raevskii, 0.A ; Solotnov, A . F . ; Shtepanek A . S ; Kudry a 
T.N. ; Izv. Akad.Nauk SSSR Ser.Khim 1984, (4) p 797-303, 

- Kudry a. T , N . : Chai:<ovskaya A. A. ; Roshkova, Z . Z . , Pinch u ^ 
40 A.M. Zh. Obshch.Khirn 1902, 52 ( 5) p 952-4 ou p 1092-5, 
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- GoLovatyL. V.G- ; Kocol E.N. Teoc Eksp.Khim 1181, i: 5 
p 8*9-51, 

- Kirsanov, A. v. , Zasorina, v. A. ; Shtepanek A. 5., Piichuk 
, 5 A.M. Dokl. Akad. Mauk SSSR 1981, 259, p 1112-13, 

- CiampolinI, m. ; Oapporto, P. . Nardi, N . ; Zanobini ~. . 
J. Chem. Sac. Chem. Comm. 1980, (4) p 177-8, 

- YatsimirskiL, K.8. j Kabachinck, M.I. ; S Lny av3 kay a E.I. , 
Konstantinovskaya, M.A. : Medved, T. Ya' ; PoLikarpov, Yj.M. ! 

10 3odrLn, Q.V. Zh. Neorg.Khim 1980, 25 ( 7) p 1700-9'', 

- Kaplan, L.J. ; Weisman Q.R. ; Gram, D.J. J. Org. Chem. 1970 
44 (13) p 2225-33, 

- Yatsimirski i, K.B. ; 3id Z ilya, V.A. ; Golovkova, L.P. ; 
Shtepanek, A.S. Dokl. Akad. Nauk SSSR 1979, 244 (5) p H42-5, 

15 - Mswkome, G'.R. ; Hagec, D.C. J. Am. Chem. Soc. 1973, ISO 
(17? p 5567-3, - * 

- Kudrya, 7.N. ; Shtapanek, A. 3. ; Kirsanov, A.V. Z*h : . 
Obshch.Khim 1973, 48 (4) p 927. 

Ce procede s'accompagne neces3airemen t d'une 
20 phase Finale de separation des macrocycles par rapport aux 
composes de depart, qui comporte de nombreuses etapes, est 
tr&s delicate et one-reuse et conduit 3 un rendement global 
tres faible. 

Un autre procede consists a cycliser des 
25 amines tertiaires halogenees avec des phosphines metallds pouc 
obtenir un macrocycle saturs : "Ciampolini, M. ; Nardi, N. : 
Zanobini, F. : Cini, R. : Orioli P.L. Inorg. Chim. Acta. 1933 
76 (1) L17-L19". Un tel macrocycle possede una r^activihe 
moindre dans les applications de comp lexation. Sa fabrication 
30 fait appei \ des composes de depart difficiles d'acces et de 
preparation onereuse. 

Un autre procede permet de oreparsr das 
macrocycles po 1 yoxygenes phosphorss, par une- jccessio- de 
r 5 actions .1* addition et d'elimi nation : "C .istol. H . : 
3^ r.ustau, H.J. : Faiiouh, F. ; Hullot, P. ; Tetrahedron Lact. 
1"?, (28) p 2591-4". Cette preparation est tres longue et 
axtrsmement complexe (7 rltapes minimum) et son rendement est 
Limtta. 

Un autre procede permet de pr4parsr Je:; 
4f» macrncycles :1 i s a y n e t r i -i u e a un ssul phosphors, en faijant 
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r^agir rJu dipy r id y L-pheny io x yde de phosphine avec des composes 
ale oxides : "Newkome, : Hager ? D.V. - j. Am. Chem. Sno. 

1973, 10 0* (17) p 5567-8 ". Le compose? phosphor^ de depart est 
5 tr£s difficile d'accss. 

Tous Cf?:*, .n a c r o c y c i e s ont e t synthetises en 
laboratoire pour etude et aucun ne fait ac tueiiemen t I'objet 
d'une fabrication industciell.3 en raison de ieur cout 
extr§mement e 1 e v 3 et de leurs pro cedes de fabrication tres 
10 complexes. En outre, aucun de ces macrocycles ne posssde i-3 
motif N - N - P - N - N qui, comme l'ont mis en evidence las 
invents urs, apporte une s e i e c t i v i t A dans la complexation, 
extr§mement int^ressante dans de nombreuses applications* 

II est h noter q u 1 o n salt par aiileurs 
15 fabriquer des heterocycles (e'est-i-dire de3 enchainement$. a 
moins de 14 atomes et generalement de i'ordre de 6 a 8 atomes) 
qui poss&de un motif N - N - P - N - N. Toutefois, ess 
composes ne sont pas des macrocycles et leur taille est trop 
r^duite pour presenter les propriitis specif iques des 
20 macrocycles et en particulier les proprietes de complexation* 
Certaines fabrications de ces tdrocycles sont effectue"es par 
des reactions de condensation tradi t ionnelles entre deux 
reactifs, conduisant a la fixation classique d'une molecule 
d 1 u n des reactifs sur une molecule de 1 1 autre reactif. Par 
25 exemple,- 1'artlcle suivant : "Journal of General Chemistry of 
the U 5 3 r? vol- 45 n° 6 partie 2, juin 75 p 1362" d^crit une 
telle reaction entre une molecule de die* tone 1-2 et une 
molecule de pho sphohy dr a z ide . Ce type de reaction bien connu 
en chimie conduit a des heterocycles et ne fournit aucun 
30 enseignement pour la fabrication de macrocycles qui font 
partie d ' un domaine de la chimie totalement different. 

La presents invention se propose de fournir 
un nouveau procede de fabrication de macrocycles organiques 
phosphores ( c* es t - a -di r e a au moins 14 atomes dans la chaine! 
35 poss^dant au moins deux motifs N - N 4 - P - N - N , Eile vise a 
fournir un procede de mise en oeuvra simple, utiiisant des 
composes de depart disponibles sur le m a r c h e a des prix 
mod^r'as, et conduisant a une separation extrSmement facile des 
macrocycles synthetises. 
40 Un autre object!" est d 1 a t t e i n d r e d ^ s 



WO 88/07048 



PCT/FR88/00131 



4 



renaeaants _tres e^s, superiors a 30 % ( ie randement acant 
de-ini comme l e rapport de ia quantity de macrocycles obcsnus 
a ia quantlte des reactifs de depart). 
5 !Jn autre objectir as t de peraettra de 

synchetisec une famtlLe de macrocyclas tres diversifies mais 
possedant toujours au moins deux motifs N - N - p . n _ N en 
vue de fournir grace a un large chaix de composes' la 
po3.5ibi.iite- de moduler Us p r o p r i ? t Z s en fonction ds 
10 1 * aopl tcation . 

Un autre objectir est de fournir des 
macrocycles phosphorus susceptibles de presenter soit des 
proprietes complexantes accrues (nombre beaucoup plus eleve de 
corps complexes, stability accrue des complexes formed), soit 
15 de nouvelles propr id t«§s. „- 

A cet effst, le pracid^ conformejja 
l'invention pour fabriquer de nouveaux macrocycles organiques 
phosphorus consiste a faire reagir des molecules de 
phosphohydrazide avec des molecules de dialddhyde ou de 
20 dies-tone dont les fonctions carbonyles sont s^par^es par au 
moins un atome de carbone, de formule generale 
Ri-C-X-C-R, 

n o 

ou X, R x et R 2 sont un atome d'hydrogene ou un groupement ou 

25 enchatnement hydrocar bone , lesdites molecules gtant amenees a 
reagir en les mSlangeant dans un soLvant apte a dissoudre 
chacune d'eiles, de facon a pc<cipit>c des macrocycles 
comprenant un nombrs pair de synthons au moins egal a 4, 
chanus synthon correspondent a une molecule succedant dans la 

30 chalne- a un synthon correspondent a I'autre moltlcule. 

La mise en presence des deux types de 
molecules sus-svoquees dans un sol •/ ant donne de facon 
inattandue une reaction de pontage entre au moins 4 molecules 
et conduit a un assemblage d'au moins 2 molecules d'un des 

35 types et d'au moins 2 molecules de i'autre type, la nature 
chimioue des deux types de molecules en presence Fourniasant 
au moins deux motifs N-N-P-N-N dans la chalne fermee. 
Ce phenomene particulier, surprenant pour I'homme du metier, 
pe;:- §trs interprace en considerant les modifications d'ordre 

40 stirique et e" lec t r on ique induites par i.i presence du radical X 
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entre le.-s deux grounds carbonyles d e la molecule divide hydique 
ou dicstonlque, et oar La presence du groupeme.nt phosphors de 
ta molecule de phosphohydrazide. 
5 L2 melange peut Stre effictud & temperature 

ambiant* sous agination ; il est egaiement possible de 
raienfci: et done ?4qtiiariser La precipitation par un ieger 
rsf roidi.33enent du milieu (temperature de l'ordre de 0° C ) • 

On observe une precipitation spontanee du 
10 macrocycie forme aui peut Stre ensuite faciiement isole, par 
exemple par filtration et purifie par recristal lisa t ion , avec 
un sechage final. 

Une telle mise en oeuvre en une seuie etape, 
& froid, est extr^mement simple et peu couteuse. Les deux 

15 composes de depart sont faciiement access ibies, sait 
directetnenh disponibies sur le mar end k prix mod^rds, so it ioar 
preparation par des metnodes connues (en particulier on pourra 
se reporter h la publication suivante pour la preparation des 
phosphahy drazides : "MAJORAL 3.P,, KRAEMER Raymond, NAVECH J. , 

20 MATHIS P\, Tetrahedron n 3 32, p 2633 et suivantes, 1976". La 
separation des macrocycles obtenus qui sont seuls h pr^cipiter 
dans le milieu liquide est elle-m§me une operation simple et 
peu couteuse. Les rendements observes sont compris entre 80 et 
95 %. 

25 De nombreux macrocycles pos3£dant au m o i n s 

deux motifs N - N - P - N - N peuvent fetre fabriques par le 
proeddd de L'invencion, en raison de la tras grande variete de 
substituant3 possibles dans les molecules de depart. 

Seion un mode de mise en oeuvre prefers, on 

30 utilise Les molecules de depart suivantes : 

- molecules de dialddhyde ou de dicetone : 

R i - C - X - C - R^ dans Lesquelles X est un qroupement choisi 
x ii it 
0 0 

par mi L s suivante : aryle, furyle, a i !< y 1 e , phenoxyle, 
35 pyridyle, R ^ et R2 sont un atome ou un group ement choisi parmi 
les suivants : hydrogene, aryle, furyle, alkyle, phenoxyle, 

- molecules de phos'ohodihydrazide : 
R 3 P (Y) { M R ^ N H 2 ) 2 > dans lesquelles R 3 est un hydrog^ne ou un 
groupement ou enchain ement hydrocarbon «?, en particulier un 

40 atome ou un group*:n*nt choisi parmi les suivants : hydrogene. 
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halogens, aryU, alkyU, furfuryle, a.ino, hydrazino, est 
un hydrogene_ ou un gtoupement ou enchainement hydrocarbone, en 
particular un atome d'hydrogene ou un groupement alkyle, y U n 
5 atome d'oxygene, de soufre, de selenium, un doublet libra, un 
metal ou un groupement azot*. 

Pour abteni: U n bon rendament, les melanges 
sont effectues dans des proportions s toech iome t r igues . 

(.'invention s'^tand, en tant que produit 
10 nouveau, au nouveau macrocycle organique phosphore, Fabricabla 
par le proceed sus-^voquil, de structure moleculaire suivante : 

15 II || 

Rv N N p 

ft 



N N 

p / \ y 



20 



3 P P 
N N 

II II 

25 c c 

(fV R^ \ x ^ ^R,(R 2 ) 

ou X est un groupement ou un enchainement hydrocarbone, R lr R 0 
at R 4 sonfc un atome d'hydrogene ou un groupement ou 

30. enchainement hydrocarbone, R - un atome d'hydrogene ou un 
groupement ou enchainement hydrocarbone ou azote, at Y un 
atome d'oxygene, de soufre, de selenium, un doublet iibre, un 
metal nu un groupement azote dans lequei l'azots est 
doublement lie au phosphors. 

35 Cetta famiiLe de macroeycles possade des 

proprietss compLexantas remarquabies en raison de sa structure 
cyclique et de la presence d'atomes porteurs de doublet3 
libres dans les motifs N-N-P-N - Net, le cas dch^ant, 
de la presence de groupement anionique (par un choix appropris 

40 da X) ; cas macrocycLea peuvent en particuLLer acre utilises 
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pour p L 4 3 i? r de p e t L t e g mo L •> - u L e J -5 d L m e n 3 i i n :s 
a p p r o x i m a - j, v m e n t comprises encrs 0 , 0 *: 3-: 5 nanunitrej 
(methanol, chloroforme, dichloron4tnane...' ou pour pit4uer des 
5 cations notamment m 4 t a 1 1 i q u e s ou orjanioues (sodium, 
potassium. ammonium, baryum, plomo. chrome..-). La 
complexaiion est p a c t L c u 1 i e ? 3 m e n t e f f i:acs au moyen des 
macpocyci^s conf ormen a l'invsntion, a differsnce des 

macrocyles phosphorus decrits dan.3 ia I i fc t 1 n t urs - Les afcomes, 
10 radio aux ou groupements X, R ^ . R 2 R - et R A peuvent &tre en 
particulier constitues par les espec33 evoqu^es p recddem m en t . 

II est & note: que la complaxation sera 
generalemen t effect u i5 e directenent a partir du macro cycle 
preaiablement prepars. Toutefois, on a m L 3 en evidence qu'ii 
15 est £galement possible d'obtenir la complexation en mettant en 
oeuvre le precede de fabrication de l'invent ion en presence jde 
molecules ou cations £ p ieger . On observe -aiop.i ia formation 
du macrocycie avec fixation sur celui-ci de ia molecule ou du 
cation. 3ien entendu, le proc£d£ de I'invention s'^tend aussi 
20 bien h la preparation des macrocycles lib res qu'a celie des 
macrocycles directement complexes. 

Les macrocycles suivants seront pr^feres en 
pratique en raison de ia facilite d'accss des deux composes de 
depart : 



25 



30 



ii ii 



N 



N 



*W / \ y 



. P P 
35 N N 



CH 3 N N CH : 

11 II 
. C C 

^ ^ X ^ H 



4f) 
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o u R 3 est i j n groupement -a c y 1 -.2 , alky Le, amino ou hydrazine, 
Y est un aUme d'oxyq^ne ou de souf:« - t X esc un groupernent 
aryle ou furyle. 

L s s e x e fn p I ^ <3 qui 3uiv«nfc iilustrsnt L e 
procede de l'invention, las m a c r o c y c L es ob^nus et leurs 
propr ie tes . 
EXEMPLE 1 

Preparation des react if 3 de depart 

kA synthase de 1 a bis Cmethvihvdrazino) 
phenvl thioph osohine est realisee au moyen d r une solution 
chlorof ormique (50 mi) de suifure de phenyl dichlorophosphine 
(0,1 mole) qui e3t ajoutee go u tea a goutte, sous agitation, * 
temperature ambiante & une solution chlorof or m ique (50 mi) de 
15 miSthylhydrazine (0,4 mole). L'agitation est maintenue pendant 
3 heures. Le chloroforme est ensuits 4iimine dans le vide fee 
la trompe h eau. Le residu huiieux est repris a chaud par*e 
melange benzene-hexane (1/2). Les cristaux obtenus apres 
ref roidissement sont r ec r i s t a 1 1 i s e s dans le mSme melange. 
20 Rendement 90 %, point de fusion 95-96° C. 

Les aldehydes utilises dans les exemples 
suivants ont 6 te acquis sur le marche auprfes de la Society 
"ALORICH" ; le furanne dicarboxaldehy de-2, 5 utilise au present 
exemple a 6 te prepare selon le mode ooeratoire suivant. 
25 9 d'hydroxy m£ thy 1 f ur f ural (Reference 

"ALORICH H4, 030-7") est mis en solution dans un melange 
constitu* par 50 ml de d i m 6 zt\ y 1 3 u 1 - % o x y d e (O.M.5.0.) et 50 mi 
de m4thy lisobuty IcS tone (M.I.B.C.) dans un rdacteur de 250 mi 
muni d'une colonne deshy dr a t3n te de chiorure de calcium sec et 
30 d r un thermorafe trs. 4 g de dicyclohexy Icarbodiim ide (Reference 
"ALORICH 08,000-2") sont ensuita additionnes avec 0,25 q 
d'acide orthophosphorique en solution dans 2 ml de D.M.S-0.. 
La reaction d^marre apr£s quelques minutes, ce qui se traduit 
par une augmentation de temperature, une precipitation du 
35 dicyclohexyluree, et un degageraent de dimethyls ul-ure. 

Apres qua t re heures d f agitation, ce precipite 
est filtre et lave avec 4 rt mi de M • E . 8 . C . . Le D.M.S-0. est 
extrait de la phase organique rt*cup«ir£e par 100 ml d'eau. 
Apres decantation et separation des-deux phases, on evapore le 
40 M • I . 9 -C . qui forme i'essenti-si de.L.i phase organique. L.-e 
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furannedicarboxaldehyde,2-5 precipits et est obtenu pur ivec 
un rendemervt de 90 % . 
Fabrica t i on d u macrocvcle 
5 - 0,008 mole de furanne da dicarboxaldehyde 2-5 est: dissous 
dans 45 mi de methanol, 

- 0,008 mole de bis (me cnyihydrazino) pheny ithiophusphine est 
dissout dans 45 ml de methanol. 

Ces deux solutions sont melanges sous 
10 agitation goutte h goutte £ temperature ambiants dans 30 ml de 
methanol. Une f ois l'addi tion terming, 1 1 agitation est 
maintenue pendant une heure (environ) h temperature ambiance, 

Le macrocycle forme* pr^cipits dans ie milieu 
re*actionnel sous forme d'une poudre jaune clair. II est separe 
15 par simple filtration et purifie par lavage au reflux du 
methanol- ft 

Le rendement pondf§ral est de 95 %. 

Ce macrocycle a e t 6 caracterise" par 
spec t ro m e tr ie de masse, par m ic r o- an a 1 y se , par ses spectres 
20 de resonance magn<§tique nucleaire du phosphore et du proton et 
par spectrographie infra-rouge- II presente la structure 
suivante : 




Le pic moieculaire. (masse moleculaire) foumi 
40 par ie spectrometre de «n a «3 3 e est 636 ; le macr.ocyol«e 

DOCID <WO B807f>4ftA 1 I > 
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possfede 20 atotnes dans Le cycle. 
EXEMPLE 2 

Le meme *ode operatoire que pour I'exemple l 
5 (memes quantitas) est utilise* avec les deux composes de 
depart : 

- phenyl dicarboxaldehy de 1-3, 

- bis (methylhydrazino) phenyl thiophosphine . 
Le macrocycle obtsnu presents i a structure 

ID suivanta : 



15 



20 




25 



Le rendement est de 80 25. La mass a 
mol«§cuLaire est de 656. Le macrocycle possede 20 atomes dans 
le cycle. 
30 EXEMPLE 3 

Meme mode opgratoire : 

- phenyl dicarboxalde"hyde 1-4, 

- bis (ma thy Ihydrazino) phgny 1th iophosphine . 
Le macrocycle obtenu presente ia structure 

35 suivante : 



->nrar> <wr> aamntat i i •. 
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Le rendement est de 80 % . La masse 
moleculaire est de 656. Le macrocycle posskde 22 atonies dans 
le cycle. 
EXEMPLE 4 

M§(ne mode opgratoire : 

- pyridyl dicarboxa ldehy de 2-6, 

- bis ( m#$ thy Ihy drazino > phenyl thiophosphine . 
La macrocycle obtenu presents la structure 

suivante : 
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Le rendement est de 85 85. La masse 
moleculaire est de 658. Le macrocycle possede 20 atoraes dans 
le cycle . 
EXcMPLE 5 

La. svnthese de. la bis (methvlhvdrazino) phenyl 
25 oxvde de phosphlne est r^alis^e au moyen d'une solution 
chioroFormique (50 ml) d'oxyde de ph«§nyldichlorophosphine 
(0,1 mole) qui est ajou^e goutte a goutte sous agitation k 
temperature ambiante a une solution chlorof ormique (50 ml) de 
m^thylhydrazine (0,4 mole). L'agitation est maintenue pendant 
30 3 heures. Le chloroforme est ensuite Sliming dans le vide de 
la trompe a eau. Le r«§sidu huileux est repcis a chaud par le 
melange benzene-hexane (1/2). Les ccistaux obtenus aprss 
rsf coid Lssement sont r e c r i s t a 1 1 i ses dans le.meme melange. 
Rendement 30 point de fusion 125-125° C. 

3 5 Preoarat ion du m ac roc vc le 

Heme mode operatoire qu'aux exemples precedents avec les 
composes de depart suivant.3 : 

- furanne dicarboxaldehyde 2-5, 

- bis (mgthylhydrazino) phenyloxyde de 

40 phosphine. 



aanrnjati i 
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Le macro cycle obc^nu present la struct 

suivante : ~ 



5 



10 



15 




Le rendement est d e 35 % • La masse 
moleculaire est de 604- Le macrocycle possede 20 atonies dans 
le cycle . 
EXEMPLE 6. 

M&me mode op^ratoire : 
25 - furanne dicarboxaldehy de 2-5, 

- bis ( t hy lhydrazino ) phenox y thiophosph ine . 
Le macrocycle obtsnu presents la structure 

suivante : 
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20 

Le rendement est de 80 % . La masse 
moleculaire est de 668. Le macrocycle poss&de 20 atomes dans 
le cycle. 
EXEMPLE Z 

25 Svnthese de la bis (meth y lhvdrazino) phenoxv thioohosohine 

Le processus est le m&me que celui ddcrit k 
l'exeaiple 5, mai3 on part du sulfure de phenoxy 
dichlorophosphine : rendement 85 5, point de fusion 58-59° C. 
Preparation du macrocycle 

30 Mfime mode operatoire : 

- furanne dicar boxaidehy de 2-5, 

- bis ( m g t hy 1 hy d r a z i n o ) ph^noxy-oxyde de 

phosphine . 

Le macrocycle obtenu presents la structure 

35 suivante : 
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20 Le rendement est de 88 %. La masse 

moleculaire est de 636. Le macrocycle possfcde 20 atomes dans 
le cycle, 

EXEMPLE 1 

S vnt hese d_e ,1a. bis (tnethy lhvdrazino) d i m 4 t h v 1 a m i n o oxvde de 
25 phosphine 

Lea processus sont similaires h ceux des 
exemples 5 et 7, mais on part de i'oxyde de d i m e t h y 1 a m i n o 
dichlorophosphine : rendement 46 % , point de fusion 73° C. 
Preparation du mac r oc yc 1 e 
30 M&me mede op^ratoire : 

- furanne dicarboxaldghy de 2-5, 

- bis (me thy ihy drazino ) dimethy lamino-oxyde 

de phosphine. 

Le macrocycle obtsnu presents L structure 

3 5 su i v an te : 
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20 

Le rendement est d e 8 2 La masse 

moleculaire est de 538- Le macrocycle poss&de 20 atomes dans 
le cycle. 
EXEMPLE 9 

25 Complexation de petites molecules 

Cet example est destine & mettre en Evidence 
les propriStSs remarquables de complexation des macrocycles 
fabriques & i'Sgard des petites molecules. 

Le macrocyle fabriqu6 & l'exemple 3 est mis 

30 en presence d'un excfes de methanol (longueur de la molecule de 
1'ordre der'fl,3 nanometre). Aprfes evaporation complete de la 
solution et sechage, on obtient une poudre incolore qui est 
analyses par spec t ro m e t r ie de masse : on met en Evidence la 
presence d'une molecule complexe constitute par le macrocyle 

35 et le methanol. II est necessaire de chauffer cette poudre a 
180° C sous 1Q~ 4 pascal pendant 1 heure e.nviron, pour rompre 
totaiement 1 1 a s s o c i a t i o n et eiiminer ie methanol. Le 
macrocycle possede done une trss forts tendance a la 
comp lexa t ion . 

^ n La mSme constatation peut §tre faite av«c Le 
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chiorof orrae . 
EXEMPLE 10 - 

Comolexation d'un cation 
5 Le macrocycle fabrique ia i'exempie 5 est 

dissous dans du c h 1 o ro m e t h an e et la solution est mise en 
prssence de perchlorate de baryum (1 molecule de perchiorate 
pour 2 macrocycles). Apres evaporation complete et sechage, on 
obtient une poudre jaune qui* est analysee par les methodes 

10 phyaico-chimiques habit uelles (inFrarouge, resonance 
magnetique nuclsaire) : on d4csle la presence d'une molecule 
complexe constitute par un atone de baryum lid a deux 
macrocycles. Le baryum, interpose entre las deux macrocycles, 
est lie' par six liaisons d o n n e u r / a c c e p t e u r a chaque 

15 macrocycle. - 
EXEMPLES 11. 12. 13 . - ' * 

Dans ces exemples, on prepare un macrocyfle 

dont la Formule gdnerale est la suivante : 



c c 

II 11 



•1 



Rv N N p 



N N 



3^ P p 

\ / ^R 3 

N N 



30 R( N N R L 

II II 
C . c 



35 



exemp les 1 a . 
EXEMPLE 11 



40 X s 



Le mode operatoire est identique h ceLui des 

Les radicaux soot les suivants : 

Y = 0 
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R 3 = 



R i 

X 



= H 



5 R 4 = CH 3 



Composes de depart : 

- phenyl dicacboxaldehyde 1-3, 

- bis (mSthylhydrazino) phenyloxyde de 

10 phosphine. 

Rendement : 80 % 

Spectromet rie de masse : 640 

Le macrocycie poss&de 20 atonies dans le 



cycle * 
15 EXEMPLE 12 
X , ($, 

R, = (3) 
20 R 4 - CH 3 



Y = 0 



R x = H 



6 



phosphine , 



25 



cycle . 
EXEMPLE 13 
30 X = 



CH. 



35 



R 3 - n: 



R 4 - CH 3 



de phosphine, 



40 



- phenyl dicarboxaldghyde 1-4, 

- bis (m^thylhydrazino) phenyloxyde de 

- rendement : 85 % , 

- masse : 640. 

Le macrocycie possfede 22 atomes dans le 



Y r 0 



R x = H 



- phenyl dicarboxaldghy d 1-4, 

- bis (ra£ thy lhydra^iho) dimethyl amino oxyde 

- rendement : 60 % f 
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_ masse : 56 2 • 

Le nacroc«cle posssde 22 atomes dans Is 

cycle . 

5 FXFMPLE 14 

Compilations de cations 

Dans cet example, on a realise de, 
coaptations de baryum ou de plomb au moyen de -tai- 
macrocycles fabriques. La complexation s'effectue .oxt avec un 
* 1C " C ' ,. ... .vac deux »sctocycles 

10 aeul macracycle com.e lil.nd, soil avec 

de ......y.l> «t — » "Vr 98 "hrrra^de 

((1/1) - 15 cm'). On ajouta 1/2 equivalent da p a rchlo r. t a da 
15 >XL (disaoda dans le .... »*l.n,a> «u 1 epui ..lent £e 

p Merate da plo^P, ,.««*. a * 

On ..inti.nt r.glt.tl.n pandant un. heure. Le 

orcduit eat aepare par almpla ftltcatlon. 

P Le tableau oi-desaoua t.auma las reeultats 

20 obtenus. 
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35 
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EXEMPLE 15 

Preparation d'un macrocycle avec complexa t ion simultanee 

Oans cat exemple, on a ilLustre la 
5 fabrication directe d'un macrocycle complexe par raise en 
oeuvre du pcocede de l'invention en presence d'un sel de 
baryum en vue d'obtenir un macrocycle fixant le baryum par 
arret ma cr ice . 

Le mode operatoire est le suivant : 
. 0,008 mole de dialde"hyde, 
. 0,008 mole de phosphodihydrazide , 
. 0,002 mole de perchlorats de baryum, 
sont di330ua simultandmen t au reflux du methanol (200 cm 3 ). Au 
bout de 10 minutes, le macrocycle complexe commence a 
15 precipitec. On chauffe a reflux pendant 2 heure*. -le 
macrocycle complex^ forme est separ£ par simple filtration j^t 
lave" plusieurs fois avec du methanol. 

Les rendements et apparences du macrocycle 
complex^ sont resumes ci-apres. Celui-ci peut etre represents 
20 par La formule : (BaM 2 ) (C10 4 ) 2 
oCi M est le macrocycle. 



< 

( M . 


: 

r Rendement % 


: Apparence 


\ « 

CM = formulation de l f exemple 5 : 


J 80 : 


r orange 


(M = formulation de i 1 exemple 1 


i 85 : 


rouge 


(M = formulation de l'exempie 12: 


85 : 


blanc ] 


CM = formulation de l'exempie 8 : 

C : 


83 * : 


jaune ) 



35 
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REVEND ICA 7 

~ 1 / - Procede de rsbricat ion de macrocodes 

ocganiqu8i;3 phosphorus possedant una chalne fermee d ' a u 
5 mo ins 14 a comas, carac.terise en ce gu'ii consiste h fairs 
reagir des molecules de phosphohyj razide avec des molecules de 
dialdehyde ou de dies tone, dont Les fonctions carbonyles sont 
separ^es par au moins un atome de carbone, de formule gen^raie 

io o n 

ou X, R^ efc R^ sonfc un atome d'hydrogene ou un groupement ou 
enchalnement hydcocarbon^ , lesdites molecules etant amenees £ 
reagir en Las m^langeant dans un solvent apte a dissoudre 
chacune d ' e 1 L e 3 , de fagon b pescipiter des macrocycles 

15 comprenant un nombre pair de sync Hons au moins £ g a 1 £ . 4 , 
chaque synchon .correspondant h une molecule succ£dant dans^ la 
chalne h un synthon correspondant h l'autre molecule. 

2/ - Procdd^ s>?lon la revendication 1, 
caract£ri3£ en ce que l'on utilise les molecules de 

20 phosphodihydrazide suivantes : R jP (Y) (NR^NH^)?, ou R^ est un 
hydrogene ou groupement ou enchalnement hydrocarbone ou azote, 
R4 est un hydrogene ou un groupement ou enchalnement 
hydrocarbone et Y un atome d'oxygfene, de soufre, de sdi«inium, 
un doublet libre, un m4tal ou un groupement azote*. 

25 3/ - Procidi salon la revendication 2, 

caract£risd en ce que l'on utilise, d'une part, des molecules 
de dialdehyde ou de dici tone dans lesquelles X est un 
groupement choi3i parmi les suivants : aryle, furyle, aikyle, 
phSnaxyie, pyridyle, R-^ et R 2 sont un atome ou un groupement 

30 choi sir parmi les suivants : hydrogfene, aryle, furyle, 
alky le, phe*noxyl9, d 1 autre part, des molecules de 
phosphodihydrazide dans lesquelles R3. est un atome ou un 
groupement choi3i parmi les suivants : hydrcrgene, halogene, 
aryle, alkyle, furfuryie, amino, hydrazino, et R^ un atome ou 

35 un groupement parmi les suivants : hydrogene, alkyle. 

4/ - Proc£d£ selon Les r e v end i c a t i ons 2 et 3 
prises ensemble, caracteristS en ce que ie melange des 
molecules est effectue dans des proportions stoechiome'triques. 

5/ - Procede selon i'une des revendications 

40 I, 2, 3 ou 4, dans lequei l'on utilise com me solvant d u 
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methanol ou de 1'ethanoL. 

6/ - P r a c s d e selon l'une d e 3 revindications 
1, 2, 3, 4 -ou 5, caract4rise en ce que ie melange est effectue 
5 a temperature ambiante sous agitation- 

7/ - Precede selon l'une des r s v e n d i c a t i o n s 
L, 2 f 5 ou 6, dans Lequel Les macrocycles sont isoies par 
filtration, puis purifies par rec r i s t a 1 1 isa t i on efc seches. 

8/ - Macrocycle organique phosphor*, 
10 caracterise en ce qu'ii poss&de la structure moleculaire 
suivante : 

h ii 

N S 



N 

3^ P 

20 \ / ^r 3 



p 



N 



N 



25 



II II 
C C 

(R 1 3 R i ^ x ^ ^ R 1 (R 2 J 



R 2 



ou X est un groupement ou un encha inemen t hy drocarbone , R^ f 
et sont un atome d'hydrogfene ou un groupement ou 

enchaiaement hydrocarbon^ R 3 U n atome d'hydrog&ne ou un 

30 groupement ou enchalnement hydrocarbon^ ou azote, et Y un 
atome d'oxyg&ne, de soufrs, de s«§l<§nium, un doublet libre, un 
metal ou un groupement azot<§ dans lequel I'azote est 
doublement lig au phosphors. 

9/ - Macrocycle selon la r s v e n d i c a t i o n 8, 

35 caracterise en ce que X est un groupement parmi les suivants : 

aryls, furyle, alkyle, phenoxyle, pyridyle, R ± et R 2 sont un 

atome ou un groupement parmi les suivants : hydrogene, aryle, 

furyle, alkyle, phenoxyle, R 3 est un atome ou un groupement 

parmi les suivants : hydrogene, halogfcne, aryle, alkyle, 

40 furfuryle, amino, hydrazine, R oo4 . , tn „ 

* 4 estun atome ou groupement 
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par-ni ies suivants : hydrog&ne, alkyie, et Y un atome 
d' ox / gene ou de souf re. 

10/ - Macrocycle seldn la revendication 9 , 
5 caractsrise en ce q u 1 i 1 possede la structure moleculaire 
suivante: 

H\ ^ ^ x \ 
c 

II II 

CH 3X N ^ /C H 3 

N N 

3 ^ P P 

N N 

CH^ N N ^ CH 3 

II II 
. C c 



10 



20 



Y 



oTj Rj est un groupement aryle, alkyle, amino ou hydrazino, 
est un atone d'oxyg&ne ou de souf re et X est un groupement : 

25 aryle ou* furyle. 

11/ - Application du macrocycle conforme a 
I'une des revendications 8, 9 ou 10, pour pidger de petitss 
molecules de dimensions approxima t ivemen t comprises entre 0,05 
et 5 nanometres par complexation h partir du macrocycle 

30 prealahlemen t fabriquS ou par complexation directe par effet 
ma t r ice • 

12/ - Application du macrocycle conforme & 
I'une des revendications 8, 9 ou 10, pour pi^ger des cations 
notamment metaliiques ou organique3 par complexation a partir 
3 5 du macrocycle prSalablement fabrique ou par complexation 
directe par effet matrice. 
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